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  摘 要:目的 分析中老年男性矽肺患者血清肿瘤标志物水平及其影响因素。方法 纳入2017年1月至

2019年12月该院中老年男性单纯矽肺患者45例(A组),矽肺伴肺心病患者20例(B组),该院同年龄范围常

规体检健康男性44例作为对照(C组)。比较 A、B、C
 

3组人群血清肿瘤标志物癌胚抗原(CEA)、糖类抗原

(CA)125、CA153、CA19-9水平,对矽肺患者血清CA125、CA19-9的影响因素进行分析。结果 B组血清

CA125水平高于A组,A组高于C组,B组和A组CA19-9水平较C组升高。矽肺患者中,CA125、CA19-9水

平和乳酸脱氢酶(LDH)均呈正相关(r=0.43、0.47,P<0.05),CA125水平和接尘工龄呈正相关(r=0.36,

P<0.05)。年龄增加、肺心病史为CA125水平升高的危险因素(P<0.05)。年龄增加、接尘工龄长、矽肺分期

重、饮酒史是CA19-9水平升高的危险因素(P<0.05)。结论 矽肺患者血清CA125、CA19-9水平升高,血清

CA125、CA19-9可以作为矽肺病情进展判断的1项参考指标,临床分析血清肿瘤标志物水平应结合患者年龄、
接尘工龄、肺心病史、饮酒史等危险因素进行综合判断。
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  矽肺是由于长期吸入石英粉尘导致的一种持续

性炎症疾病。1997年国际癌症研究机构将二氧化硅

粉尘由2A类致癌物(可能)列入Ⅰ类致癌物(确定)。
虽然我国现尚未将矽肺伴发的肿瘤纳入职业病范畴,
但众多临床工作者发现矽肺患者肿瘤发病率高于一

般人群[1]。职业性矽肺患者体检项目常包含血清肿

瘤标志物。虽然肿瘤标志物水平升高可能对肿瘤诊

断有一定帮助,但是也可能为临床判断带来误导。因

此,本研究比较中老年男性矽肺患者和体检健康男性

血清肿瘤标志物癌胚抗原(CEA)、糖类抗原(CA)

125、CA153、CA19-9水平,对这些矽肺患者的血清肿

瘤标志物水平和相关影响因素进行分析,探讨可能的

机制。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2017年1月至2019年12月在

本院门诊及住院的男性矽肺患者65例,年龄50~75
岁,平均(65.91±5.39)岁;接尘工龄4~40年,平均

(25.75±8.10)年。其中单纯矽肺患者45例(A组),
年龄52~74岁,平均(64.58±5.41)岁;矽肺伴肺心

病患者20例(B组),年龄58~75岁,平均(66.40±
4.06)岁,另选取同时期本院门诊同年龄范围常规体

检男性44例(C组),年龄51~72岁,平均(63.97±

5.31)岁。3组间年龄比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。排除标准:既往有肿瘤、结核病史;肿瘤标志

物水平超过正常上限2倍;既往B超和CT发现肿瘤

可能;感染、水电解质紊乱、病情恶化等急性应激状

态。所有矽肺患者记录接尘工龄、矽肺分期、肺心病

史、吸烟饮酒史、糖尿病史等。

1.2 方法 受试者空腹采血,分离血清,测定CEA、

CA125、CA153、CA19-9水平。矽肺患者测定空腹血

糖(FBG)、乳酸脱氢酶(LDH)、血红蛋白(Hb)水平。
肿瘤 标 志 物 采 用 电 化 学 发 光 法 测 定(罗 氏 Cobas

 

e601),正常值范围:CEA为0.0~6.5
 

ng/mL、CA125
为0~35

 

IU/mL、CA153为0~25
 

IU/mL、CA19-9
为0~37

 

IU/mL。

1.3 统计学处理 采用SPSS17.0软件进行数据处

理及统计分析。符合正态分布的计量数据以x±s表

示,多组间比较采用方差分析,若方差齐,则采用Bon-
ferroni法进行两两比较,若方差不齐,则采用 Tam-
hane's

 

T2 法 进 行 两 两 比 较。采 用 Pearson 或

Spearman进行相关性分析。以CA125、CA19-9作为

因变量,年龄、接尘工龄、矽肺分期、肺心病史、吸烟

史、饮酒史、糖尿病史作为自变量,采用最优尺度回归

进行分析。以P<0.05为差异有统计学意义。
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2 结  果

2.1 3组肿瘤标志物水平比较 CEA和CA153水

平在3组间两两比较,差异无统计学意义(P>0.05)。

B组CA125水平高于A组和C组,A组CA125水平

高于C组(P<0.05)。B组和A组CA19-9水平均高

于C组(P<0.05)。见表1。
表1  3组肿瘤标志物水平比较(x±s)

组别 n
CEA
(ng/mL)

CA125
(IU/mL)

CA153
(IU/mL)

CA19-9
(IU/mL)

A组 45 3.15±1.55 13.42±6.63ab 11.23±5.43 16.25±7.15a

B组 20 3.66±1.14 21.31±7.66 12.43±4.55 18.75±8.89

C组 44 3.08±1.47 8.97±4.04a 10.75±3.93 8.98±4.17

  注:与B组比较,aP<0.05;与C组比较,bP<0.05;。

2.2 矽肺患者相关指标水平和CA125、CA19-9相关

性分析 矽肺患者CA125、CA19-9水平和LDH均呈

正相关(r=0.43、0.47,P<0.05);矽肺患者CA125
水平和接尘工龄呈正相关(r=0.36,P<0.05)。矽肺

患者Hb和FBG水平与CA125、CA19-9均无相关性

(P>0.05)。

2.3 矽肺患者CA125、CA19-9水平的影响因素 分

析矽肺患者CA125、CA19-9水平和年龄、接尘工龄、
矽肺分期、肺心病史、吸烟史、饮酒史、糖尿病史是否

有关,使用最优尺度回归分析发现,CA125、CA19-9
至少和以上一种因素相关(P<0.05),CA125调整

R2 为0.53,F=11.22;CA19-9调整R2 为0.24,F=
3.49。年龄、肺心病史为CA125水平升高的危险因

素(P<0.05)。年龄、接尘工龄、矽肺分期、饮酒史是

CA19-9水平升高的危险因素(P<0.05)。见表2。

表2  肿瘤标志物CA125、CA19-9水平的影响因素

影响因素
β

CA125 CA19-9

标准误

CA125 CA19-9

F

CA125 CA19-9

P

CA125 CA19-9

年龄 0.61
 

0.45
 

0.08
 

0.11
 

57.21
 

15.71
 

0.00
 

0.00
 

接尘工龄 0.12
 

0.31
 

0.11
 

0.13
 

1.28
 

5.36
 

0.26
 

0.02
 

矽肺分期 0.03
 

0.35
 

0.07
 

0.13
 

0.18
 

8.03
 

0.68
 

0.00
 

肺心病史 0.19
 

0.10
 

0.09
 

0.10
 

4.73
 

0.09
 

0.03
 

0.34
 

吸烟史 0.09
 

0.08
 

0.08
 

0.10
 

1.15
 

0.72
 

0.29
 

0.40
 

饮酒史 0.08
 

0.27
 

0.07
 

0.13
 

1.32
 

4.62
 

0.26
 

0.04
 

糖尿病史 0.15
 

0.09
 

0.09
 

0.10
 

2.64
 

0.86
 

0.11 0.36

3 讨  论

肿瘤标志物CEA、CA125、CA153、CA19-9等被

广泛应用于胃肠癌、卵巢癌、乳腺癌、胰腺癌等的辅助

诊断、疗效和复发的判断。在一些疾病(如自身免疫

性疾病、糖尿病、良性肺部疾病)也可见其水平轻度升

高,并且具有一定临床意义[2-4]。然而,关于矽肺患者

血清肿瘤标志物的报道并不多见。

CA125常用于辅助诊断妇女卵巢癌及其他恶性

肿瘤,但特异性不高,在一些良性疾病中也见其水平

升高[2,5-6]。CA125存在于正常肺间皮细胞和正常支

气管上 皮 细 胞,当 炎 症 或 肿 瘤 破 坏 这 些 细 胞 时,

CA125被释放入血清。而矽肺的病理过程是肺泡巨

噬细胞吞噬石英粉尘微粒,发生炎性反应,随后启动

纤维化进程。因此,考虑可能是矽肺发生、发展过程

中,炎性反应和纤维化均刺激CA125水平升高。矽

肺患者晚期会进展到肺动脉高压及右心衰竭。右心

功能不全时,机械性压力、炎性反应和充血等因素刺

激间皮细胞开始合成CA125。有研究表明,心力衰竭

患者,CA125与右心房和肺毛细血管压、去甲肾上腺

素、心房钠尿肽相关,而病情稳定或心脏移植术后,

CA125水平明显下降,因此,CA125被认为可作为某

些心血管疾病严重程度和预后的标志物[6-8]。本研究

结果显示,伴有肺心病的矽肺患者较单纯矽肺患者

CA125水 平 更 高,回 归 分 析 也 提 示,肺 心 病 史 是

CA125水平升高的危险因素。

CA19-9是一种细胞内黏附分子,亦是一种肿瘤

标志物。血清CA19-9水平在多种恶性肿瘤及一些良

性疾 病 均 有 升 高[3,9]。本 研 究 发 现,血 清 CA125、

CA19-9水平和血清LDH 水平均呈正相关。血清或

血浆LDH常被作为组织或器官损伤的动态观察标志

物。既往在动物实验和矽肺患者中观察到,当暴露于

石英粉尘环境后,支气管肺泡灌洗液和血清LDH 水

平均明显上升[10-11]。方申存等[12]研究160例排除恶

性肿瘤的矽肺患者发现,其血清CA125、CA19-9水平

和神经元特异性烯醇化酶(NSE)水平明显高于健康

者,且这3种肿瘤指标和肺功能参数呈负相关,和
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LDH水平呈正相关,而患者经过大容量全肺灌洗术

治疗后,LDH、NSE、CA19-9水平明显下降,因此认为

这些肿瘤标志物可以作为疾病严重程度判断的指标。
本研究结果与之吻合,CA125和CA19-9水平在矽肺

患者中升高,CA125、CA19-9水平和血清LDH 水平

均呈正相关。国外学者发现,在特发性肺纤维化患

者,血清CA19-9水平和胸片的病变程度及呼吸困难

程度相关[13],进展期特发性肺纤维化患者血清CA19-
9水平高于稳定期患者[14]。而矽肺患者晚期均有不

同程度肺纤维化,因此,笔者认为CA125、CA19-9可

以作为判断矽肺病情进展程度的参考指标。
 

本研究结果提示,年龄、肺心病史为CA125水平

升高的危险因素;年龄、接尘工龄、矽肺分期、饮酒史

是CA19-9水平升高的危险因素(P<0.05)。随着年

龄、接尘工龄增长,矽肺病理改变逐渐加重,矽肺分期

增加,机体衰老,机体发生慢性炎性反应,肿瘤发病率

增加,因此可以解释随年龄增长,肿瘤标志物水平升

高。但可能因样本量原因,CA125和CA19-9未出现

一致结果。吸烟、饮酒可能是另一个影响的因素。香

烟含有大量致癌物[15],大量饮酒会增加患包括消化道

肿瘤的各种肿瘤的风险。但本研究入组的矽肺患者

吸烟饮酒史例数较少,可能和主观因素相关,因此统

计学意义不大,参考价值有限。
本研究尚有一定局限性。首先,由于矽肺职业病

的特殊性,矽肺患者多为男性[16],所以本研究全部选

取男性为研究对象,结论可能有性别偏差。另外,样
本量不足,由于本院矽肺二期、三期患者较少,所以矽

肺分期对肿瘤标志物影响的分析不够精确;而且因为

样本量的原因及主观因素,吸烟、饮酒的患者数量较

少,需要更大样本量的分析。
由于肿瘤标志物检测快速、价廉、低损伤性、高灵

敏度,其检测已成为高风险的矽肺患者常规体检项

目,但是糖类抗原特异性较低。对于血清肿瘤标志物

水平升高的患者,并不意味就出现了肿瘤,可能与矽

肺相关,或提示其发生肿瘤风险增加。如果反复出现

炎症不愈、持续痰中带血、便血、血尿、胸腔积液、贫
血、消瘦明显等,建议进一步通过影像学检查来明确

诊断。
综 上 所 述,中 老 年 矽 肺 患 者 较 健 康 者 血 清

CA125、CA19-9水平明显升高,血清CA125、CA19-9
水平可以作为矽肺病情进展判断的1项参考指标,临
床分析血清肿瘤标志物水平应结合其他因素进行综

合判断。
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甲状腺癌患者抑郁症与肠道微生物相关性研究
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  摘 要:目的 分析甲状腺癌患者抑郁症与肠道微生物的相关性。方法 将该院2016年1月至2020年1
月收治的92例甲状腺癌患者依照患者是否出现抑郁症分为抑郁症组和对照组;采集受试者粪便标本并行高通

量测序,分析OTUs或细菌种属间差异,采用Logistic回归模型分析甲状腺癌患者抑郁症与肠道微生物的相关

性。结果 抑郁症组测序Good's
 

coverages、Simpion指数均明显低于对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。
抑郁症组OTUs种类、Chaol指数、ACE指数、Shannon指数及Evenness指数明显高于对照组,差异有统计学

意义(P<0.05);抑郁症组拟杆菌门、变形菌门和梭杆菌门丰度均明显高于对照组,厚壁菌门丰度明显低于对照

组,差异均有统计学意义(P<0.05);抑郁症组和对照组肠道菌群科丰度比较,差异有统计学意义(P<0.05);
除颤杆菌属外,抑郁症组和对照组肠道菌群属丰度比较,差异有统计学意义(P<0.05);肠道微生物菌群的拟杆

菌属、普拉梭菌属、普雷沃菌属、小杆菌属、瘤胃球菌属、副拟杆菌属丰度是影响甲状腺癌患者抑郁症的独立性

保护因素(P<0.05),巨单胞菌属、另枝菌属、毛螺菌属、副萨特氏菌属、梭菌属、考拉杆菌属、布劳特氏菌属、埃

希氏菌属及罗斯氏菌属丰度是影响甲状腺癌患者抑郁症的独立性危险因素(P<0.05)。结论 肠道微生物多

样性是影响甲状腺癌患者抑郁症的独立性影响因素。
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  甲状腺癌是近年来临床中较为常见的恶性肿瘤

之一,其临床发病率约占全身恶性肿瘤的1%,其包括

滤泡状癌、乳头状癌、髓样癌和未分化癌等多种病理

类型[1]。有研究指出,甲状腺癌的恶性程度较低,其
中除髓样癌外多数甲状腺癌多来源于滤泡上皮细胞,
而乳头状癌的预后质量相对较高[2]。有学者指出,甲
状腺癌患者甲状腺功能多处于异常状态,其可能引起

患者出现继发性抑郁,患者多表现为焦虑、易怒、情绪

不稳定、注意力不集中等精神症状[3]。探讨甲状腺癌

患者抑郁症相关的发生机制具有十分重要的作用。
既往研究认为,甲状腺癌患者抑郁症的发生与甲状腺

功能异常、肿瘤相关代谢产物、心理神经免疫机制、细
胞因子等多种机制相关[4]。近年来,有研究显示,情
绪相关行为与肠道菌群发生和发展关系密切,且抑郁

症的发生与肠道内菌群丰度和种类减少密切相关[5]。
目前关于肠道微生物与甲状腺癌抑郁症的关系仍鲜

有报道,故本研究选择本院收治的甲状腺癌患者作为

研究对象,分析甲状腺癌患者抑郁症与肠道微生物相

关性。现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2016年1月至2020年1
月收治的92例甲状腺癌患者作为研究对象,依照患

者是否出现抑郁症分为抑郁症组(41例)和对照组(51
例)。抑 郁 症 组 中 男 29 例,女 12 例;平 均 年 龄

(43.85±8.17)岁;文化程度:初中及以下7例,中专

或高中15例,大专及以上19例;家庭支持度:很好26
例,一般10例,很差5例;职员18例,个体16例,农民

7例;付费方式:自费19例,医保22例;主要照顾者:
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